
www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

 59  1391 تابستان، دوم، شماره ششم، سال هاي محیطی زیست فناوري میکروارگانیسممجله 

  Bacillus licheniformis PTCC1721 سازي تولید باسیتراسین توسطبهینه
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 چکیده 

شود که امروزه نقـش مهمـی را   تولید می Bacillus جنس هاي مختلفگونه توسط خاصیت ضدمیکروبی اراي د باسیتراسین به عنوان یک پلی پپتید
جهت بهبود تولید آنتی بیوتیک محیطی  ی محیط کشت و شرایط یسازي ترکیبات غذااین پژوهش بهینه هدف از .کنددر علوم پزشکی و دامپزشکی ایفاء می

در ایـن مطالعـه   . باشدبا استفاده از روش یک فاکتور در زمان و روش تاگوچی می PTCC1721 Bacillus licheniformisباسیتراسین توسط باکتري 
و همچنـین   ، درصد تلقیح جمعیت میکروبی در محـیط هاي مختلف محیط کشت pHشرایط محیطی از جمله اثرات ی، نیتروژن و یکربن مختلف اثرات منابع

بـه   گلوتامیـک اسـید   -ال، داد که گلوکز به عنوان منبع کربندست آمده نشان ه نتایج ب. اسین مورد بررسی قرار گرفت زمان انکوباسیون بر روي تولید باسیتر
 افزایش میزان تولید باسیتراسین توسط ،گذاري ساعت گرمخانه 48و  =7pH در  هامختلف آن يبه عنوان منبع نیتروژن با بررسی غلضت ها همراه آب پپتونه

licheniformis PTCC1721  B.     ــراه ــه هم ــت را ب ــد باسی .داش ــزان تولی ــتگاه  تمی ــط دس ــه توس ــین ک ــت  HPLCراس ــرار گرف ــنجش ق ــورد س   م
U/ml-1 174/200 1-که در طی بهینه سازي محیط کشت به روش تاگوچی میزان تولید آن به بود U/ml  639/422      افزایش یافت که این امـر نشـان دهنـده

  . عوامل محیطی بر افزایش میزان تولید باسیتراسین می باشد تاثیر بهینه سازي محیط کشت و
  

  .HPLC سازي، بهینه ، B. licheniformis PTCC1721،باسیتراسین :کلمات کلیدي
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 مقدمه
  باسیتراسین یکی از مهمترین پلی پپتیدهاي

هاي باشد که توسط برخی از سویهبیوتیکی می آنتی
-تولید می B. subtilisو  B. licheniformis باکتري

 maleneyتوسط  1945در سال   بیوتیک این آنتی. شود
از  جدا شده B. licheniformisو همکاران از باکتري 

سازي ی شد و پس از جداسازي و خالصیخاك شناسا
  ).1(آن به دنیاي پزشکی و دام پزشکی معرفی گردید 

بیوتیک ک آنتییباسیتراسین به عنوان 
وگیري از  سنتز دیواره سلولی جل  باکتریواستاتیک، با

هاي به ویژه باکتري ها باکتریایی  مانع  رشد باکتري
هاي  باسیتراسین بر روي کوکسی. شودگرم مثبت می

ها،  هاي گرم مثبت، کلستیریدیومگرم مثبت، باسیل
Coryne bacterium  وspirochaetes  در یک

داراي اثرات مهاري متفاوتی  ppm 500 -50محدوده 
هاي  بیوتیک آنتی آن دسته ازباسیتراسین از ). 2( اشدب می

ه باشد که به کرار ب ها می موضعی در مقابل عفونت
پلی مانند  ییها بیوتیک صورت مکمل به همراه آنتی

هاي  بیوتیک و نئومایسین که از جمله آنتی B  سینکمی
در محیط درون . شود وسیع طیف هستند، استفاده می

سیلین با پنی یکژنرصورت سیه سلولی باسیتراسین ب
و موجب از بین رفتن بعضی از  کردهعمل 

 ).11(شود سیلین میهاي مقاوم به پنیمیکروارگانیسم
هاي  باسیتراسین به عنوان یکی از مهمترین مکمل

هاي دامی   بسیاري از گونهدر جیره غذایی  ،ییغذا
این عمل باعث بالا بردن ارزش و . گردداستفاده می

 محصول ها و در نتیجه افزایش بازدهیذاي دامکیفیت غ
محدوده غلظت باسیتراسین اضافه شده به غذاي . شود می

-محیط). 8(است  در هر گرم ppm100 - 5 دام ها  بین 

هاي مورد استفاده براي تولید باسیتراسین توسط 

-هاي جنس باسیلوس داراي تنوع فراوانی میباکتري

استفاده در فرایند بهینه  هاي موردمهم ترین محیط. باشند
هاي حاوي منابع سازي تولید باسیتراسین محیط کشت

طبیعی مثل بلغور سویا و عصاره گوشت یا منابع مختلف 
ها ها و کربوهیدراتکربنی و نیتروژنی مانند اسیدآمینه

.  باشندو برخی از اسیدهاي آلی می) گلوکز و ساکارز(
و تولید  هدهد کنشان میهاي صورت گرفته بررسی

در  B. licheniformisباسیتراسین توسط بهینه سازي  
ور بسته به اجزاي هاي  بستر جامد و غوطهمحیط کشت
هاي نیتروژنی، یون منابع کربنی و همانند ،محیط کشت

شرایط محیطی مثل زمان انکوباسیون، دماي  معدنی و
  ).5( باشدمحیط متفاوت می pH و محیط

به دلیل  B. licheniformis PTCC 1721 باکتري 
هاي زیستی و از نظر ویژگیکه شباهت بسیار زیادي 

 B. licheniformisهاي مختلف با باکتريتولید متابولیت

ATCC 14580 ، هاي تولیدکننده  یکی از بهترین سویه
باسیتراسین دارد و همچنین به دلیل استاندارد بودن 

-نتیدر صورت تولید مناسب آ را سویه، شرایط خوبی

بیوتیک باسیتراسین، باتوجه به وارداتی بودن این 
   .)5( کند ایجاد میمحصول در ابعاد صنعتی 

هاي مختلفی وجود دارد سازي روشدر زمینه بهینه
هاي کلاسیک شها، روآن ترینکه یکی از رایج

توان از آن مهمترین روش کلاسیکی که می. دنباش می
که در  استن زما نام برد روش یک فاکتور بر حسب 

ه آن تعداد زیادي از محتویات محیط کشت جهت ب
بدین  .شوددست آوردن بهترین نتیحه، آزمایش می

 معنی که یک متغییر مستقل در یک سطح خاص  تغییر
 .شودو سایر پارامترها ثابت نگه داشته میشده  داده

این  .آیددست میه بدین ترتیب نقطه مطلوب آن متغیر ب
که بسیار گردد تکرار میمترها اپار تکروش براي تک

www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

  Bacillus licheniformis PTCC1721  61 سازي تولید باسیتراسین توسطبهینه

روش  اشکال مهمترین .استو هزینه بر  گیروقت
مذکور این است که برهمکنش بین فاکتورها در نظر 

حداقل در این  یعنی نقطه حداکثر و  شودگرفته نمی
مرحله بعد، ، و به همین دلیلگردد لحاظ نمیمحدوده 

 هطراحی پروسه بهینه سازي فصاي مطلوب بوده ک
هر  اتاثراز  یدست آوردن تصویر کامله هدف از آن ب

بعد از . باشدمحیط کشت در تولید محصول می جزء از
ابزارهاي مختلف ریاضی و از  استفاده آن مرحله،

هاي آماري مختلف مانند استفاده از روش همچنین 
اخیر در هاي سالخصوص در ه روش تاگوچی که ب

کار گرفته شده، ه ایران بسازي بیوتکنولوژي فرایند بهینه
  .)6( حوزه مطلوب شناسایی گرددتواند به عنوان می

توان تولید این آنتی هاي فوق میبا استفاده از روش
جهت کمک  بیوتیک را بهینه نمود  که گامی بزرگ در 

بوم  به علوم پزشکی و دام پزشکی و تغذیه  این مرز و
ق، بهینه با توجه به اهمیت موضوع، در این تحقی. است

ها روي سازي شرایط و ترکیبات محیط کشت و اثر آن
 .Bتريکتولید آنتی بیوتیک باسیتراسین توسط با

Licheniformis PTCC 1721 ه استبررسی شد.   
  

 هامواد و روش
   سویه میکروبی و محیط کشت آن

 B. licheniformis PTCC باکتريدر این تحقیق 

صنعتی ایران و  علمی هاياز سازمان پژوهش  1721
هاي صنعتی و ها و قارچمرکز کلکسیون باکتري(

بندي بعد از باز کردن بسته. خریداري گردید) عفونی
هاي کشت  یوفلیزه شده در زیر هود، در محیطسویه ل

ت نو در محیط کشت نوتری دارشیبت آگار ننوتری
بعد از . ندشد دادهکشت صورت مایع غوطه ور ه براث ب

درجه  37انکوباتور و در دماي ساعت در  24گذشت 

 و برداشتهنمونه   هاي ظاهر شده، از کلنییلیسیوسس
و در  فتهگراسمیر، رنگ آمیزي گرم انجام تهیه  پس از 

و  مثبت هاي گرمزیر میکروسکوپ نوري باکتري
هاي ها در پلیتاین سویه. نددشباسیلی شکل مشاهده 

ت آگار کشت داده و در نحاوي محیط کشت نوتری
  .دندردیگداري یخچال نگه

 
 محیط کشت پایه

تولید باسیتراسین از محیط  به منطور رشد باکتري و
محیط نوترینت براث استفاده  پایهور بر کشت غوطه

-ال: شاملمواد اضافه شده به این محیط . گردید
،  دي )5/0( ، مونو فسفات پتاسیم)5( گلوتامیک اسید

 ، سولفات)2/0( م، سولفات منیزیو)5/0( فسفات پتاسیم

 ، کلرید سدیم)01/0( ، سولفات آهن)01/0( منگنز
) 015/0( ، کلرید مس)01/0( ، سولفات کلسیم)01/0(

از محیط   صورت گرم در یک لیتره ب) 10(و گلوکز
  .ندنوترینت براث استفاده شد

محیط با استفاده   pHپس از اتوکلاو کردن محیط،
تنظیم  7 یک نرمال در HClیک نرمال و  NaOHاز  

 250ن محیط را در ارلن مایر میلی لیتر از ای 100 .گردید
محیط،   10%لیتري  ریخته و پس از آن به نسبت میلی

که از قبل  B. licheniformisمایع پیش کشت باکتري 
-144زمانی  دوره   در یک تهیه شده بود اضافه کرده و

درجه سیلیسیوس در انکوباتور  37ساعت در دماي  0
به . شددور در دقیقه گرمخانه گذاري  150ار با شیکرد

میلی لیتر از محیط را  2- 3حدود  ،ساعت 24فاصله هر
دقیقه با دور  10برداشته و پس از سانتریفیوژ به مدت 

میکرومتر مایع رویی  2/0با استفاده از صافی  15000
 .صاف گردیده شد
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  روش سنجش باسیتراسین 
 روش انتشار آگار

 .تشخیص تولید باسیتراسین استفاده شداین روش براي 
، استفاده در این روش  شامل مورد هايباکتري

Enterococcus faecalis PTCC 1394 ، 
Staphylococcus aureus ATCC 25922 و 

Streptococcus pyogenes PTCC 1448  بودند .
 .Sباکتري هاي کشت  براي محیط مولر هینتون آگار

aureus  وE. faecalis  حیط مو Blood   آگار براي 
سپس از . استفاده گردید S. pyogenesباکتري کشت 

به  هاباکتري. ساخته شدلند رمک فا 5/0ها محلول آن
. نده شددادبر روي محیط کشت یکپارچه صورت 

سپس با استفاده از انتهاي پیپت پاستور یا انتهاي سر 
میلی   6- 8هایی به قطر چاهک ،استریلسمپلر متوسط 

میکرولیتر   50 حدود. ندگردیدبر روي محیط ایجاد رمت
ها درون چاهک در مرحله قبل از مایع صاف شده

 10با غلظت محلول باسیتراسین استاندارد  .ه شدریخت
به عنوان شاهد گرم در یک میلی لیتر آب مقطر میلی

شاهد منفی در  نقطر استریل به عنواممثبت و آب 
درجه  37و در دماي  ده شگرفتدر نظر  هاپلیتتمامی 

 .گردیدساعت  گرمخانه گذاري  24به مدت یلسیوس س
ایجاد هاي عدم رشد ساعت قطر هاله 24بعد از گذشت 

متر ها بر حسب میلیتیهر یک از پل درشده 
     . ندگردیدگیري  اندازه
  

 راسین توسطسنجش و جداسازي باسیت
HPLC  

  Hewlett Packardشرکت  از  HPLCدستگاه   از
سنجش و براي کشور آمریکا ساخت   1050مدل

باسیتراسین تولید شده در محیط استفاده  جداسازي
آنالیز نمودار کروماتوگرام آن با تفکیک و  .ردیدگ

با توجه به وجود  جداسازي همه اجزاء محیط کشت و
ت ظباسیتراسین استاندارد با تشخیص و سنجش غل

رد ستون مو .رفتگصورت  باسیتراسین تولید شده
بوده و )) C-18(کروماسیل  ( در این سیستماستفاده 
ده  ولیتر در دقیقه بمیلی 4/1مواد در ستون جریان سرعت 

تولید شده،   باسیتراسینجداسازي  و تفکیک براي .است
  .گردیداستفاده  254طول موج   در  UVردیاب  از

  
  بهینه سازي تولید باسیتراسین

عواملی راسین بهینه سازي تولید باسیتررسی در ب
محیط، درصد تلقیح  pHنیتروژن،  عکربن، منبمنبع ،مانند

عنوان ه هاي معدنی بنمک ی در محیط ویمایع باکتریا
 .Bترین عوامل محیطی در رشد باکترياصلی

licheniformis انتخاب گردیدندتولید باسیتراسین  و. 
مناسب از گلوکز، لاکتوز،  منبع کربن به یابیبراي دست

 )1 –5(هاي در غلظت فروکتوز -Dز، مالتوز و ساکار
گلوتامیک اسید، آب -منبع نیتروژن از ال ، برايدرصد

درصد ) 25/0 – 2(هاي در غلظتره مخمرپپتونه و عصا
، pH ) =5 ،6 ،7 بهینه محیط از pHبراي یافتن و  محیط،

 در  B. licheniformisتلقیح باکتري درصد و ) 9، 8
 )5 %، 7 %، 10%، 12%، 15 %( هايغلظتدر  ،محیط

   .شدند بررسیدرصد 
  

به روش یک   بهینه سازي تولید باسیتراسین
  فاکتور در یک زمان

همه شرایط بهینه در هر دست آوردن ه پس از ب
طور کلی براي ه ب این شرایط را یک از مراحل کار

ده و میزان تولید باسیتراسین بررسی کرباکتري فراهم 
لیتر از محیط میلی 100براي  ازمقادیر مورد نی. ردیدگ

تلقیح باکتري، در  کشت را پس از اتوکلاو کردن و
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درجه سیلیسیوس  37انکوباتور شیکردار و در دماي 
ساعت میزان   0 – 144زمانی   دورهو در  ندقرارداده شد

  .تولید باسیتراسین مورد بررسی قرار گرفته شد
  

سازي تولید باسیتراسین به روش بهینه
  تاگوچی

 در این روش مهمترین فاکتورهاي محیطی که

بیشترین تاثیر را در تولید باسیتراسین داشتند و بهترین 
 ،ها در محیط کشت شناساییسطوح استفاده شده از آن

بهترین حالت ممکن  Minitabبا استفاده از نرم افزار 
براي  .ندتولید باسیتراسین طراحی شد افزایش براي

  250 ارلن 12ش تاگوچی از اجراي بهینه سازي به رو
موجود در جدول   که هر یک از فاکتورهاي لیتريمیلی

افزار توجه به برنامه نرم صورت متناوب و باه ب )1(
Minitab نددر سطوح مختلف استفاده شد.  

  
  فاکتورها و سطوح مورد استفاده در: 1جدول 

  فرمولاسیون پیشنهادي تاگوچی
                              سطح                           

  فاکتور
  1سطح 
 

  2سطح 
  

  2%  1%  گلوکز
  +گلوتامیک اسید-ال

  آب پپتونه
 %5/0  %1  

pH   7  8  
  12%   10%   در صد تلقیح

  
 نتایج

- باسیترا ولید آنتی بیوتیکاثر زمان در ت
 B. licheniformisتوسط  سین

ــد باسیتراســین توســط    ــان تولی ــر زم  .Bبررســی اث

licheniformis  در حضور نمونه استاندارد باسیتراسین و
محیط کشت پایه، با استفاده ازروش انتشار آگـار بـر    در

انجـام    S. aureus, E. faecalis , S. pyogenesروي 
ساعت با قطر هاله  48بیشترین میزان تولید در زمان .  شد

ه متـر ب ـ میلـی  22، 20، 33ر با به  ترتیـب  عدم رشدي براب
نشان داده شـده   )  1(ایج حاصل  در شکل نت.  دست آمد

  .است
  

جدا سازي و سنجش باسیتراسین توسط 
HPLC   

بررســـی اثـــر زمـــان در تولیـــد   نتـــایح حاصـــل از
جدا سازي و سنجش ایـن آنتـی بیوتیـک      باسیتراسین، با

،  میــزان تولیــد  باسیتراســین در HPLC دســتگاه توســط
ســـاعت   48محــیط کشـــت پایـــه و پــس از گذشـــت    

. تعیـین شـد    U/ml174 /200  1-اسـیون،  برابـر بـا    انکوب
  ).2(شکل 
  

- باسیترا اثر منابع مختلف کربنی در تولید
  سین

طبق تحقیقات به عمل آمده از میان منابع کربنی 
و بر اساس نتایج حاصل از روش چاهک و  مختلف

ها و همچنین نتایج مشاهده اثرات ضد میکروبی آن
، گلوکز با تولیدي برابر HPLCحاصل از آنالیز 

لیتر به عنوان بهترین منبع واحد به ازاي میلی 174/200
بیوتیک درصد در تولید بهینه آنتی 1کربن با غلظت 

 1بعد از آن لاکتوز با غلظت . باسیتراسین انتخاب گردید
بیشترین اثر  U/ml-1 379/90 درصد تولیدي برابر با

کمترین اثر مربوط . مثبت را در تولید باسیتراسین داشت
 ).3(شکل  .فروکتوز می باشد -Dبه 
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 اثر منابع مختلف نیتروژنی  در تولید

 باسیتراسین
بررسی نتایج حاصل از تاثیر منابع مختلف نیتروژنـی   

  B. licheniformis  در تولید باسیتراسین توسط باکتري
گلوتامیک اسید و آب پپتونه -ترکیب ال نشان دادند که

صورت همزمان در محیط با تولیدي برابـر بـا    هب) 5/0(% 
واحد به ازاي هر میلی لیتر به عنوان بهترین منبع   145/295

 48نیتروژنی، بیشترین اثر را در تولید باسیتراسین، در طی 
  ).5(شکل . ساعت گرمخانه گذاري  را دارا می باشد

  
ــر  ــد    pHاث ــازي تولی ــه س ــیط در بهین مح

  باسیتراسین
بر تولید  pHت آمده از مطالعه اثربررسی نتایج بدس
مختلف، بر اساس روش  pHهاي با باسیتراسین در محیط

انتشار آگار نشان داد که  بیشترین تولید باسیتراسین در 
7 pH=33، 22، 20هاي عدم رشدي برابر با قطر هاله 

 E. faecalis ، S. aureus متر به ترتیب بر روي   میلی
یزان تولید باسیتراسین در این م .باشدمی  S. pyogenesو

کمترین میزان  .است  U/ml-1 174 /200برابر  شرایط
 U/ml-1 453/16برابر با    =9pHتولید باسیتراسین در 

  ).2(جدول . باشد یم
  

اثرتلقیح جمعیت باکتریایی 
B.licheniformis   در  تولید  باسیتراسین  

ــاکتري در    ــان درصــد هــاي مختلــف تلقــیح ب در می
ــیط ک ــیح  محـ ــت، تلقـ ــا  10% شـ ــر بـ ــدي برابـ ــا تولیـ    بـ

U/ml-1 174/200  بــا تولیــدي  12% و بعــد از آن تلقــیح
لیتـر بیشـترین اثـر    واحد به ازاي هر میلی  907/61برابر با 

نتـایج حاصـل از روش   . را در تولیـد باسیتراسـین داشـتند   
انتشار آگار و اثر مربوط به تلقیح جمعیـت میکروبـی در   

 .باشدمیقابل مشاهده ) 6(شکل

  
نتایج بهینه سازي تولید باسیتراسین به روش 

  یک  فاکتور در یک زمان
نتایج حاصل از بررسی بهترین نتایج در مراحل 

سازي  باسیتراسین با روش یک فاکتور در یک بهینه
هاي عدم زمان با استفاده از روش چاهک و با قطر هاله

 .Sرتیب متر بر روي به تمیلی 21، 21، 29رشدي برابر با 

pyogenes  ،S. aureus ،E. faecalis  میزان . باشدمی
واحد به  593/250باسیتراسین در این روش برابر با  تولید

  .باشدلیتر میازاي میلی
  

سازي با فرمولاسیون پیشنهادي بهینه
  تاگوچی

ارلن طراحی شده با فرمولاسیون  12بررسی 
اثر مثبت   بیشترین  1تاگوچی نشان داد که  ارلن شماره 

میزان . را  در  تولید  بهینه آنتی بیوتیک باسیتراسین دارد
تولید باستراسین در این سطح بهینه از فرمولاسیون 

نتایج حاصل  باشدمی U/ml-1 639/422 تاگوچی برابر با
  .بیان شده است) 7(در نمودار شکل 
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  بر حسب زمان  B.licheniformis PTCC 1721سیتراسین توسط بررسی میزان  تولید با :1 شکل
    

  
  

 بر حسب زمان B.licheniformis PTCC 1721مربوط به باسیتراسین تولید شده توسط  HPLC نمودار کروماتوگرام : 2شکل

  

  
  

  برحسب منابع کربنی  B.licheniformis PTCC 1721بررسی تولید باسیتراسین توسط : 3شکل
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  گلوکز بر حسب B.licheniformis PTCC 1721توسط  تولید شدهباسیتراسین مربوط به  HPLCدار کروماتوگرامنمو :4شکل

  

  
  برحسب منابع مختلف نیتروژنی  B.licheniformis PTCC 1721بررسی تولید باسیتراسین توسط : 5 شکل

  
  محیطهاي مختلف  pH بر حسب B. licheniformis PTCC 1721بررسی تولید باسیتراسین توسط : 2جدول 

باکتري                         
pH  

  محیط 
E. faecalis  S. aureus  S. pyogenes  

5  11  13  15  
6  15  15  17  
7  20  22  33  
8  14  15  20  
9  8  7  11  
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  به روش انتشار آگار اثر ضد میکروبی درصد هاي مختلف تلقیح باکتري در محیط :6شکل

  
  

  
  

  دست آمده از بهینه سازي  تولید باسیتراسین با فرمولاسیون پیشنهادي تاگوچیه نتایج ب:  7لشک
  

  بحث
هاي اي از ویژگیها در میان پارهمیکرواگانیسم

. باشندها میبیوتیکفیزیکی و زیستی قادر به تولید آنتی
هاي پلی بیوتیکها به ویژه آنتیبیوتیکآنتیتولید 

باشند و بل تغییر میفیزیکی معمول قاپپتیدي در شرایط 
تنها در یک محدوده کوچک از شرایط فیزیکی تولید 

از جمله عوامل موثر در تولید . بالا یا بهینه وجود دارد
محیط، دما و غلطت سوبستراها   pH،هاآنتی بیوتیک

  .)6( باشندمی

بهینه  براي هاي کلاسیکدر این تحقیق از روش
ري از سازي محیط استفاده شده است واثر یک س

هاي مختلف کربنی و شرایط مانند تغییر منابع و غلظت
و  محیط pH، ، اثر درصد جمعیت باکتریایینیتروژنی

 B. licheniformis باکتريبر روي زمان انکوباسیون 

PTCC 1721 هر یک از . در محیط بررسی شدند
شده اثر متفاوتی برروي میزان رشد  شرایط تعریف 

  .  اندیک باسیتراسین داشتهبیوتباکتري و تولید آنتی
      

  در تولید باسیتراسین B. licheniformis PTCC1721اثر درصد هاي مختلف تلقیح باکتري 

  بهینه سازي به روش تاگوچی در مرحله دوم
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ــی در تول     ــف کربن ــابع مختل ــر من ــه اث ــدر مطالع د ی
 B. licheniformis PTCC 1721 باسیتراسـین توسـط   

اصلی گلوکز به عنوان منبع  وجودگرفته شد که با نتیجه 
را  کـربن در محــیط کشــت بیشــترین تولیــد باستیراســین  

یگر قندها به بیوتیک در حضور دداشته و تولید این آنتی
با اضافه کردن گلـوکز     .تر  استعنوان منبع کربن پایین

درصد  به محیط به عنوان بهترین مقدار منبع کربنـی و   1
تــوان شــاهد ســاعت انکوباســیون محــیط کشــت مــی 48

هـاي بـالاتر   غلظـت . بیشترین  میزان تولید باستیراسین بود
د از گلوکز به عنوان منبع کـربن  بـرخلاف افـزایش رش ـ   

باکتري، کاهش تولید باسیتراسین را در پی دارد که ایـن  
ــده نشــان  ــدگی گلــوکز در رشــد   دهن خاصــیت بازدارن

این امر شـاید بـه دلیـل سـرعت مصـرف       و  بودهباکتري 
ــی و    ــه آل ــالائی گلــوکز و ظــاهر شــدن اســیدهاي آمین ب

  .محیط داخلی باکتري باشد pHهمچنین کاهش 
Hanlon  ــال ــز   1981در سـ ــد بانیـ ــین  تولیـ سیتراسـ

 حضــور  را در   B. licheniformisتوســط  بــاکتري  
 . )11( گزارش نمود گلوکز به عنوان منبع کربن

Haavik  و مقایسه گلـوکز  بردبا کار 1974در سال، 
به عنوان منبع رابینوز، زایلوز و لاکتوز آساکارز، مالتوز، 

 .Bید باسیتراسین توسط باکتريلدر بهینه سازي توکربن  

licheniformis ATCC 10716  گلــوکز را بــه عنــوان
   .)8( بهترین منبع کربنی معرفی نمود

 در تحقیق  حاضـر همچنـین  نتیجـه گرفتـه شـد کـه       
منابع نیتروژنی همچنین از مهمتـرین فاکتورهـا در تولیـد    

ــک   ــی بیوتی ــین آنت ــتندباسیتراس ــه از  . هس ــن مطالع در ای
ایـه  گلوتامیک اسید به عنوان منبـع نیتـروژن در محـیط پ   

در مراحل بهینـه  اما در  گردیدسازي استفاده قبل از بهینه
 5/0%و آب پپتونه  5/0 %سازي ترکیب گلوتامیک اسید 

تولیـد  نیتروژنـی  بـراي   بهتـرین منبـع     در محیط به عنوان

اســتفاده همزمــان دو منبــع   .باستیراســین بــه دســت آمــد
 5/0 %و آب پپتونه  5/0 %نیتروژن یعنی گلوتامیک اسید 

واحد به ازاي هر  145/295با تولیدي برابر   ،ر کنار همد
  .لیتر براي اولین بار گزارش می شودمیلی

Hadder  استفاده از  بانیز   2007در سال و همکاران
در  منبــع نیتــروژنبهتــرین  لوتامیــک اســید بــه عنــوان گ

در   B5سویه   B.licheniformis باکتري  محیط کشت 
ــا  یراســینبیوتیــک  باستتولیــد آنتــی ــا تولیــدي برابــر ب ، ب

دسـت   بـه همـین نتیجـه    ،واحد به ازاي هر میلی لیتـر 131
  . )7( یافتند

 بهتـرین   دست آمده از این تحقیق ه بر اساس نتایج ب
pH  تولید  باستیراسین توسـط  درمحیطی و تاثیر آن B. 

licheniformis PTCC 1721 ، 7=pH  باشد که در می
 U/ml-1 174/200 رابـر بـا  تولیـدي ب  ازمحیط کشت پایـه  

 .برخوردار است

Flickinger و  Perlman ــال  در ــد   1979سـ تولیـ
جدا شده   B. licheniformisباسیتراسین توسط باکتري 

براي تولید باسیتراسـین    pHرا در شرایط بهینه از خاك 
اعـلام   و نـد معرفی نمود=pH  7را  هاي مزوفیلدر سویه

تی بیوتیـک باسیتراسـین    که آنزیم مسئول تولیدآن ندداشت
به دلیل شرایط به وجـود   ،اسیدي یا قلیائیهاي محیط در

 .)7(قادر به فعالیت و تولید باستیراسین نمی باشد آمده 

 دست آمده از این تحقیـق  وجـود  ه بر اساس نتایج ب
حجـم   جمعیت میکروبی نسبت به  ي ازدرصد 10 تلقیح
 توســط  بیشــترین اثــر را در تولیــد باستیراســین     ، کــل

licheniformis PTCC 1721  B.     در  ه اسـت  داشـت
میـزان   15% و  12% حالیکـه درصـدهایی بـالاتر هماننـد     

هاي وجـود درصـد  در نتیجـه   انـد، کمتري تولید را داشته
توانـد  ی در محـیط نمـی  یـای میزان جمعیت باکتر بالاتر از

  .باعث افزایش تولید باستیراسین شود
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و همکاران در   Egorovتوسط در طی مطالعاتی که
مل محیطـی مـوثر در تولیـد    اعودر بررسی  و 1977 سال 

  B. licheniformis ATCC 10716 باسیتراسـین توسـط  
 10غلظـت  وجـود که  ندبه این نتیجه رسیدانجام گرفت 

درصدي از جمعیت باکتریایی در محـیط بیشـتر از سـایر    
  ).4(عومل محیطی در تولید باسیتراسین نقش دارد

بهینه سازي تولید  ایج بدست آمده ازبر اساس نت
ی تاکنون در چنهادي تاگویشباستیراسین با فرمولاسیون پ

هیچ مطالعه دیگري انجام نگرفته و تحقیق حاضر به 
میزان  .عنوان اولین پژوهش در این زمینه می باشد

 ید شده در محیط کشت پایه که حاويلباسیتراسین تو
نیتروژن  بع کربن ومن عنوانه گلوکز و گلوتامیک اسید ب

 بدست   براساس نتایج ،بود نظرگرفته شده اولیه در
نتایج  روش انتشار آگار و همچنین آنالیز  از آمده

 به میزان HPLC  حاصل از نمودار کروماتوگرام 

U/ml-1174/200 دست ه با توجه به نتایج ب. باشدمی
 ،سازي با فرمولاسیون پیشنهادي تاگوچیآمده از بهینه

درصد،  ترکیب  گلوتامیک   1حاوي گلوکز  محیط
 10، وجود تلقیح =7pHدرصد،   2اسید و آب پپتونه  

درصدي از جمعیت میکروبی به همراه درصدهاي 
 هاي معدنی تولید باسیتراسین به میزانمشخص از نمک

U/ml-1 639/422  افزایش یافته است بنابراین تولید
حیط کشت پایه برابر  نسبت به م 2باسیتراسین بیش از 

  .در این تحقیق گزارش گردید
  

   سپاسگزاري
بدین وسیله از سرکار خانم محمدیان مسئول 
 آزمایشگاه تحقیقاتی میکروبیولوژي دانشگاه آزاد

اسلامی واحد لاهیجان که در طی مراحل اجرایی 

دانی را کمال تشکر و قدر ق همکاري داشتند،تحقی
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